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Se realizó un estudio cuyo propósito fue proporcionar datos epidemiológicos locales 
acerca del cuadro clínico de pacientes con retraso psicomotor, anomalías en el 
desarrollo y/o del comportamiento y su relación con anomalías cromosómicas no 
evidenciables en el cariotipo convencional, pero si en microarreglos, es decir las 
microdeleciones y/o microduplicaciones. De esta manera, se realizó un estudio tipo 
observacional, descriptivo en el cual se analizaron historias clínicas de 61 pacientes 
remitidos o que consultaron de manera particular a la especialidad de genética clínica 
del Hospital Universidad del norte o en el consultorio particular del Doctor Carlos Silvera 
por signos de retraso psicomotor durante el periodo de 2012 a julio del 2019 en la ciudad 
de barranquilla los cuales tuviesen cariotipo normal y sin ninguna enfermedad metabólica 
congénita. La información del presente estudio se obtuvo a través del estudio clínico, 
tomando como base la historia clínica del paciente con principal énfasis en el fenotipo 
del paciente y el estudio de microarreglos previos. Los resultados de los estudios de 
hibridación genómica mostraron que en la población estudiada con retraso psicomotor 
más de la mitad tenían un microarreglo patológico, microdeleciones con un porcentaje 
de 27% en comparación con microduplicaciones con un porcentaje del 21% en relación a 
toda la muestra. Más de tres cuartos de la muestra estudiaba presentaba algún tipo de 
dimorfismo en relación a esto las alteraciones en el microarreglo reportaban por igual 
anomalías que hacen parte de síndromes ya descritos como el síndrome 22q11 y otras 
más que no se relacionan con manifestaciones clínicas descritas. El retraso psicomotor 
tiene una prevalencia mundial del 5% y más de la mitad de los pacientes con algún tipo 
de retraso psicomotriz, del lenguaje o con alteraciones comportamentales presentó un 
estudio de microarreglos patológico, esto toma importancia en la búsqueda de un 
diagnostico etiológico acertado en estos pacientes, teniendo en cuenta la poca 
indicación de estos estudios en el panorama actual. 
2. INTRODUCCIÓN 
 
Todos los seres vivos contamos con información genética necesaria para el 
funcionamiento de todos los órganos de nuestro cuerpo, por ende, de todos los 
procesos que se dan en cada uno de ellos. Esta información es única para cada ser 
vivo, y está dada por el intercambio genético que ocurre entre el óvulo y el 
espermatozoide durante la fecundación. El material genético de todos los organismos 
está compuesto por ácidos nucleicos (1), los cuales se organizan en una secuencia 
específica y tienen como unidad base a los nucleótidos. Existen dos tipos ácidos 
nucleicos: el desoxirribonucleico (ADN) y el ribonucleico (ARN) cuya función se 
evidencia durante la replicación y transcripción del ADN y en la traducción hacia las 
proteínas resultantes (1). 
 
Durante las diferentes etapas del desarrollo del feto, se llevan a cabo diferentes 
procesos que ocurren dependiendo de la información genética transmitida por los 
cromosomas; que son estructuras de ADN altamente condensado. Los cromosomas 
se componen del ADN propiamente dicho y de proteínas alcalinas conocidas como 
histonas. Este grado de condensación del ADN en los cromosomas permite que 
quepan dentro del núcleo (1). Adicionalmente, los seres humanos tenemos 23 pares 
de cromosomas. Toda la información genética contenida dentro de los cromosomas 
está organizada en forma de genes: secuencias específicas de nucleótidos que 
codifican para cada una de las proteínas en el cuerpo humano. Cada uno de los genes 
proporciona caracteres transmisibles (1), que son imprescindibles para el correcto 
crecimiento, desarrollo y funcionamiento de un ser vivo, en donde podemos incluir 
tanto la parte embriológica como su crecimiento y desarrollo luego de su nacimiento. 
 
Estos caracteres antes mencionados, necesitan de la integridad total de la 
información genética para ejercer adecuadamente su función. De esta parte de la 
genética se encarga la genómica, “el estudio integral de las funciones e interacciones 
de todos estos genes en el genoma” (2). Es importante resaltar que cuando se hace 
referencia a las interacciones, además de aquellas entre el mismo genoma, deben 
adicionarse las interacciones con el medio, que actualmente juegan un papel 
fundamental; esto basado en otra definición importante que es el concepto de 
epigenética, la cual podemos definir como “los cambios que ocurren en la cromatina 
y el ADN, que son hereditarios y no afectan la secuencia del ADN primario” (2). Es 
importante tener en cuenta a la epigenética, dado que hasta hace poco tiempo fue 
que se le dio la importancia al componente ambiental. 
 
Existen factores que pueden modificar la información genética a los cuales todos 
estamos expuestos. Además de la epigenética, existen otras formas en las que 
nuestro material genético puede sufrir daños o modificaciones; a su vez, estos 
pueden generar o no mutaciones. Sabemos que somos el resultado de variaciones 
evidenciadas en los polimorfismos de genes (2); que pueden ser propias de un 
individuo o características de una población o grupo étnico. Otro tipo de errores son 
las alteraciones numéricas y las estructurales, que incluyen la duplicación, 
translocación, rotación y deleción del material genético. Algunas mutaciones más 
puntuales son las mutaciones missense y nonsense, estas se diferencian de las 
primeras en la cantidad de pares de bases afectadas, que pueden ir desde una o dos 
hasta millones de bases (2). 
 
Entre de las anomalías cromosómicas numéricas más comunes tenemos la trisomía 
21 o síndrome de Down, siendo ésta la más frecuente a nivel mundial con 14 casos 
por cada 10000 nacidos vivos (3); la trisomía 18 (síndrome de Edwards) y la trisomía 
13 (síndrome de Patau). Éstas últimas dos tienen prevalencias más bajas, de 
aproximadamente 0,12 a 0,07 por cada 1000 nacidos vivos (4). En este grupo 
también encontramos anomalías numéricas de los gonosomas (cromosomas 
sexuales) como el síndrome de Turner (monosomía del cromosoma X) y el síndrome 
de Klinefelter (existencia de dos o más cromosomas X acompañados de un 
cromosoma Y) (5). 
 
El otro tipo de anomalías cromosómicas numéricas son las estructurales, como 
ejemplos está el síndrome de Cri du Chat, el cual ocurre por una deleción en la parte 
terminal del brazo corto del cromosoma 5. Este síndrome también es llamado 
“síndrome del maullido de gato” por el llanto característico que presentan los bebés 
con esta patología al nacer (5). Además de las anteriormente mencionadas, en los 
últimos años se ha descubierto la existencia de otro tipo de anomalías cromosómicas 
conocidas como microdeleciones y microduplicaciones, de las cuales se sabe muy 
poco y se estudian desde hace aproximadamente 11 años cuando se comenzó a 
estudiar el genoma humano en el 2008 (1). 
 
Actualmente, existen un sin número de enfermedades de las cuales no se sabe mucho 
acerca de su etiología y fisiopatología, y muchas veces pueden estar o no asociadas 
a mutaciones genéticas. Es importante resaltar que muchas de las enfermedades a 
estudiar pueden acompañarse de malformaciones, las cuales podemos definir como 
alteraciones en el funcionamiento de un órgano por factores intrínsecos relacionados 
con errores en el crecimiento o desarrollo de este (4). Otro caso en el cual no estarían 
involucrados directamente los genes sería en las deformaciones, éstas son 
alteraciones en la forma o posición de un órgano dada por causas ajenas a las 
anomalías genéticas. Como ejemplo tendríamos una enfermedad materna como la 
diabetes que puede provocarle al bebé obesidad y macrosomía, lo que se 
consideraría una deformidad. Cabe aclarar que las deformaciones pueden ser 
consecuencia de una malformación que afecta otro sistema u órgano diferente 
 
Es importante resaltar que el eje central de nuestro estudio es el retraso psicomotor, 
y en el caso de la diabetes hay estudios que han confirmado que las madres que 
tienen un mal control de su diabetes durante el segundo trimestre del embarazo 
tienen un alto riesgo de que el producto presente una deficiencia cognitiva, en donde 
se destaca el poco desarrollo del lenguaje (6)(7). 
 
Por todo lo anterior, en este estudio nos enfocamos en caracterizar una gran cantidad 
de patologías que comparten un cuadro clínico compuesto por retraso psicomotor, 
que se define como “la manifestación clínica de patologías del sistema nervioso 
central debidas a trastornos genéticos y/o factores ambientales, con especial 
incidencia en el desarrollo psicomotor del paciente” (8) y relacionarlas con su causa 
directa, que al final de la investigación concluiremos si están relacionadas o no a 
microdeleciones y microduplicaciones cromosómicas en pacientes que posean 
dichas patologías. 
 
Dentro del grupo de enfermedades a estudiar incluiremos a las más comunes, la 
frecuencia con las que ocurren estas patologías nos muestra que existe una cantidad 
considerable de pacientes con deficiencias psicomotoras y cognitivas a causa de 
estos síndromes, y se convierten en un importante pilar a tratar en el campo de la 
salud pública, puesto que suponen un mayor gasto en la atención tanto clínica como 
por parte de sus familias. Entre nuestros objetivos está investigar si un diagnóstico 




El retraso psicomotor al no ser una enfermedad propiamente dicha, sino una 
manifestación clínica de una posible anomalía de base en el sistema nervioso central 
es difícil cuantificar su incidencia y prevalencia, aun así, hay aproximados, según la 
Sociedad Europea de Neurología pediátrica se estima que la incidencia de 
alteraciones psicomotoras en diferentes partes del mundo pueden variar de un modo 
significativo, de entre el 1,8% en reino unido a una estimación sorprendentemente 
alta del 19% de niños en Grecia (10). Todo esto en edad escolar, de un modo u otro 
las alteraciones psicomotoras pueden tener una prevalencia de un 6% en niños en 
edad escolar (11). En la región España el 11% de las consultas de neuropediatría 
son motivadas por la presencia de algún tipo de retraso psicomotor en las cuales un 
50% pertenece a encefalopatías prenatales entre las que se incluyen problemas 
genéticos. En Latinoamérica, estudios en Ecuador por ejemplo han calculado una 
incidencia 11% de retraso psicomotor, entre esta población un 6% presentó retraso 
sin discapacidad y 5% retraso discapacitante (12). En México se tiene una 
prevalencia de hasta el 13-14% en grupos de riesgo (10). En el caso de Colombia o 
Barranquilla son pocos los datos que se tienen al respecto. 
 
El desarrollo psicomotor en su normalidad es la progresiva adquisición de habilidades 
funcionales del niño a medida que éste crece, el cumplimiento adecuado de sus hitos 
del desarrollo, estos hitos son logros motrices o comportamientos que se van 
alcanzando conforme a la edad, al ser secuenciales es posible identificar las etapas, 
su cumplimiento y en dado caso sus alteraciones. Algunos problemas del desarrollo 
pueden ser transitorios durante la infancia y el paciente con el apoyo multidisciplinario 
adecuado puede superar esta etapa, en otros casos cuando usualmente hay una 
etiopatología de base la cual tenga limitaciones en su tratamiento (Como los retrasos 
psicomotores originados por alteraciones genéticas) el paciente se verá envuelto en 
un descenso en su calidad de vida y posible discapacidad, debido a que el retraso 
psicomotor usualmente no se manifiesta como una entidad aislada, sino que se 
encuentra asociado a comorbilidades tales como como retardo mental, parálisis 
cerebral, autismo, anomalías en el lenguaje y en el aprendizaje (13). Esto a la larga 
se ve manifestado en años de vida perdidos por discapacidad, que según la RAE se 
define como la “falta o limitación de alguna facultad física o mental que imposibilita o 
dificulta el desarrollo normal de la actividad de una persona” y los gastos económicos 
anuales, según la Organización Mundial de la Salud (OMS), 15% de la población 
mundial padece de algún tipo de discapacidad en alguna de sus formas, si 
extrapolamos esos valores al territorio colombiano de los 49 millones de colombianos 
que hay, 7.393.741 habitantes del total Nacional se encontraban en condición de 
discapacidad, aun así se estima que en Colombia no se alcanza este porcentaje (14). 
Esta población de un modo u otro de pérdidas para la economía colombiana. 
 
La normatividad en el país posee diferentes leyes y decretos, en aras de promover la 
protección, la inclusión e incorporación de personas en estado de discapacidad. La más 
reciente de estas es la Ley estatutaria 1618 de 2013 “por medio de la cual se establecen 
las disposiciones para garantizar el pleno ejercicio de los derechos de las personas con 
discapacidad” (15) y antes de estas estuvieron la ley 1145 de 2077, la ley 1346 del 
2009 y la ley 762 de 2002 estas a grandes rasgos serían el cuadro normativo mediante 
las cuales se maneja la discapacidad en el país (16). 
 
4. MARCO TEÓRICO 
 
 
4.1 DESARROLLO PSICOMOTOR 
El desarrollo psicomotor según la Asociación Española de Pediatría se define como 
un proceso continuo que va desde la concepción hasta la madurez, con una 
secuencia similar en todos los niños, pero con un ritmo variable. Mediante este 
proceso el niño adquiere habilidades en distintas áreas: lenguaje, motora, 
manipulativa y social, que permiten una progresiva independencia y adaptación (17). 
Otra definición sería aquella dada por el neuropsiquiatra alemán Carl Wernicke, como 
aquel “fenómeno evolutivo de adquisición continua y progresiva de habilidades a lo 
largo de la infancia” (18). 
 
El desarrollo psicomotor se mide normalmente comparando logros en el infante con 
hitos esperados para su edad, de manera regular en cada consulta a Pediatría. El 
cribado del desarrollo son pruebas más específicas y dirigidas, que se realizan 
cuando el niño no alcanza los hitos para su edad, pero aún requiere una evaluación 
más profunda. La American Academy of Pediatrics (AAP) recomienda que se realicen 
pruebas de cribado profilácticas en niños de 9, 18 y 24 – 30 meses y que se aumente 
este número cuando el niño presenta factores de riesgo como la pobreza (17)(19) 
 
En Colombia, la Estrategia AIEPI (Atención Integrada a las Enfermedades 
Prevalentes de la Infancia) recomienda que sean evaluados 4 dominios: el área 
motora gruesa, el área motora fina, el lenguaje y la interacción personal-social. 
También recomienda que el médico indague al padre o cuidador acerca de 
comportamientos del niño, de cómo se compara con otros niños de su misma edad 
(con la encuesta PEDS: Parent’s evaluation of developmental status), sobre la 
presencia de problemas durante la gestación, la edad gestacional al nacer, si requirió 
de UCI neonatal, si sufrió de ictericia antes de las primeras 48 horas, si ha tenido el 
niño alguna enfermedad grave, si los padres son parientes y si hay algún factor de 
riesgo presente (20) 
 
Para una medición más objetiva, existen diferentes escalas que hacen parte de los 
tests de cribado y constituyen una herramienta fundamental para el médico en la 
evaluación del desarrollo psicomotor. Existen diferentes escalas, y cada una 
diseñada para un grupo etario diferente. Como ejemplo tenemos el Inventario del 
Desarrollo de Battelle, aplicable desde los 0 a 8 años, y que evalúa: área 
personal/social, conducta adaptativa, área motora, comunicación y cognición. 
Aspectos similares a los propuestos por la Estrategia AIEPI, por lo que podemos 
concluir que es aplicable en Colombia. 
Existen también múltiples factores que influyen tanto positiva como negativamente 
sobre el grado de desarrollo psicomotor de un niño. Estos factores podemos 
clasificarlos según su naturaleza en: biológicos y socioambientales. Entre los 
factores biológicos tenemos la prematurez, la cual es de suma importancia porque 
según datos de la OMS al año nacen 15 millones de niños prematuros (< 37 
semanas de gestación) y va en aumento (21); la asfixia perinatal o encefalopatía 
hipóxico-isquémica leve (EHI-L) que implica un riesgo de presentar retrasos en el 
desarrollo psicomotor del 6 al 24% (22); las infecciones perinatales, la 
hiperbilirrubinemia neonatal y los síndromes genéticos. Entre los factores 
socioambientales tenemos la desnutrición, el analfabetismo materno, el desempleo 
y la inaccesibilidad al sistema de salud (13). 
 
Además, otros factores de riesgo han sido asociados con retraso en el habla y el 
lenguaje, como lo son: ser de sexo masculino, tener antecedentes familiares de 
retraso del habla y lenguaje, que los padres tengan un bajo nivel educativo y la 
existencia factores de riesgo perinatales (prematuridad, bajo peso al nacer y 
dificultades al nacer) (23). Sin embargo, existen ocasiones donde no hay causas 
aparentes para que el niño desarrolle retraso psicomotor, anomalías en el desarrollo 
o del lenguaje, y aun así las presentan. Evidencia científica reciente sugiere que, en 
pacientes con estas características, deben llevarse a cabo estudios genéticos en 
búsqueda de posibles síndromes reconocidos, y en caso de no ser concluyentes, 
continuar con pruebas genéticas moleculares (24). Estas pruebas deben realizarse 
en todas las personas con retraso en el desarrollo inexplicable (idiopático), como lo 
recomienda la American Academy of Pediatrics, y el American College of Medical 
Genetics (ACMG), para poder tener un diagnóstico molecular definitivo (25). 
 
4.2 RETRASO PSICOMOTOR 
 
El retraso psicomotor como eje central de nuestro estudio, merece que se le haga 
claridad sobre el concepto que queremos tomar de referencia y diferenciarlo de otras 
definiciones que pueden causar confusión. Es importante saber que cada bibliografía 
revisada ha tenido un concepto que, si bien no son totalmente diferentes entre sí, 
tienen cierto grado de variabilidad unos con otros dependiendo de su enfoque. 
 
La Real Academia Española define retrasar cómo “hacer que algo llegue o suceda 
más tarde del tiempo debido o acordado” (17). Y a su vez define discapacidad como 
“una disminución física, sensorial o psíquica que incapacite total o parcialmente 
para el trabajo o para otras tareas ordinarias de la vida”, es decir que no es lo 
mismo hablar de retraso psicomotor que hablar de discapacidad intelectual. La 
discapacidad intelectual está definida como un desorden del neurodesarrollo que 
implica un déficit de 2 áreas: Cognición (en donde incluimos los dominios de 
lenguaje, conocimiento y memoria) y función adaptativa ( empatía, juicio social y 
seguimiento de reglas) (26), mientras que el retraso psicomotor se refiere a 
“manifestaciones clínicas de patologías del SNC (sistema nervioso central) debidas 
a trastornos genéticos y/o factores ambientales, con especial incidencia en el 
desarrollo psicomotor (DPM) del niño”, el DPM del niño se evalúa con el progreso 
que tiene en las 4 áreas principales mencionadas anteriormente (8), desde este 
punto de vista tendríamos entonces que la discapacidad intelectual es un 
diagnóstico ya establecido y el retraso psicomotor son solo manifestaciones que 
pueden o no normalizarse a largo plazo si se hace la correcta estimulación al menor 
(27). 
 
En este contexto resulta primordial mencionar que en la mayoría de los estudios solo 
se considera que hay retraso psicomotor en niños menores a 5 años, dado que hasta 
esta edad se considera que tiene una capacidad importante para la adquisición de 
conocimientos esenciales y no esenciales para su diario vivir, otras literaturas como 
la asociación española de pediatría, afirman que se habla de retraso psicomotor 
cuando durante los primeros 3 años se alcanzan en un ritmo más lento de lo que se 
esperaría para su edad. A todo esto, podemos concluir que el RPM es una 
manifestación que se da en los primeros años de vida y que según habíamos 
mencionado antes es un motivo de consulta importante dado que representa una 
preocupación en los cuidadores, quienes se convierten en la principal fuente de 
información para saber si estamos hablando de un retraso psicomotor, dado que son 
los principales observadores (26) (27) (28). 
 
En una revisión sistemática acerca de las intervenciones para evaluar, mejorar y 
tratar el RPM, se discute si es apropiado y a su vez beneficioso o no, intervenir a 
niños menores de 4 años, porque en algunos casos no consideran que haya 
suficientes criterios para afirmar que hay retraso psicomotor, mientras que a partir de 
los 5 años sería más confiable evaluarlos, dado que se espera que ya hayan 
adquirido ciertas capacidades que se consideran suficientes para evaluar el 
desarrollo psicomotor, aquí se llega a la conclusión de que no hay evidencia 
suficiente para recomendar un intervalo etario en el que se deba iniciar la 
intervención, sin embargo en nuestro país las guías y estrategias elaboradas por el 
gobierno recomiendan las consultas periódicas para detectar problemas en el 
crecimiento y desarrollo de los niños, al igual que la AAP (academia americana de 
pediatría) como lo habíamos citado recomienda cierto número de visitas al pediatra 
en niños aparentemente sanos (20)(26). 
 
Hay una subclasificación del RPM que resulta muy útil e importante al momento de 
hacer el diagnóstico o de buscar la causa o etiología de este. Se habla de RPM global 
cuando están afectados varios o todos los dominios en estudio, mientras que el RPM 
focal se define como la afección de una de las áreas en específico. Esta última 
clasificación resulta difícil de hacer dado que al estar comprometido uno de los 
campos, tendremos signos de que hay otras áreas subsecuentemente afectadas. 
Cuando se hace muy evidente que está perjudicando uno de los dominios, se 
recomienda hacer referencia a que hay retraso de esa área específicamente y no un 
RPM dado que es un término más general (8). 
 
 
4.3 RETRASO DEL LENGUAJE 
 
Adicionalmente, estos trastornos pueden manifestarse en varias áreas, o tener 
predominio de una en específico, sea motora-postural, del lenguaje, a nivel social o 
cognitivo, conservando las demás intactas o afectadas hasta cierto nivel. Esto 
dependerá de factores como un correcto desarrollo del sistema nervioso central, de 
factores genéticos, además de los antecedentes prenatales y perinatales (28). 
 
Dentro de las otras posibles áreas afectadas tenemos las anomalías en el lenguaje 
y las anomalías en el comportamiento. El lenguaje es la capacidad del ser humano 
para expresar o dar a entender lo que piensa, transmitir información de una manera 
eficaz ya sea de modo verbal o no verbal. Para la producción y comprensión del 
lenguaje de una manera eficiente es necesario la interacción de diferentes áreas 
corticales y subcorticales, el hemisferio izquierdo es el área del cerebro la cual de 
manera predominante se encarga de estas funciones en un 95% de los casos (29). 
Entre las principales áreas que se encargan del lenguaje están el área de Broca, a 
cargo de la producción y articulación del lenguaje, Se localiza en el lóbulo frontal 
izquierdo, en las áreas de Brodmann 44 (pars opercularis) y 45 (pars triangularis), 
El área de Wernicke que se encuentra en el lóbulo temporal izquierdo en las áreas 
de Brodmann 22 y 42, complementario al área de Broca, Wernicke se encarga de la 
comprensión auditiva y la utilización del léxico y el fascículo longitudinal superior 
que conecta las diferentes áreas comprometidas con el lenguaje, entre estos 
fascículos destaca el fascículo arqueado, conecta el área de Wernicke con el área 
de Broca (29). 
 
Las anomalías del lenguaje en un individuo con retraso psicomotor se pueden 
observar desde los primeros meses de vida con señales sutiles, que luego con el 
paso del tiempo se harán más evidentes, la alteración en el cumplimiento de los hitos 
del desarrollo nuevamente en esta área toma importancia, un niño puede presentar 
un retraso en el cumplimiento de estos y en cuanto más se retrase en relación con el 
promedio general, más probabilidades hay que una anormalidad esté presente. Un 
bebé con retraso en el lenguaje, desde su primer trimestre de vida puede presentar 
ausencia del balbuceo no imitativo y de la sonrisa mimética social; y en vez de esto 
tener llanto excesivo e irritabilidad persistente con ausencia de sonrisa, estas pueden 
ser las primeras señales. Ya en el segundo trimestre comúnmente inician los gorjeos 
cosa que se puede encontrar ausentes en pacientes con retraso psicomotor, al tercer 
trimestre el niño sano pronuncia monosílabos y cerca al año empieza a imitar los 
fonemas de la lengua que está aprendiendo, con una evolución progresiva ya a los 2 
años puede comprender hasta 500 palabras y frases sencillas, el niño socializa, se 
comunica mientras aprende a manejar conceptos de diferente tipo (17). 
 
 
4.4 RETRASO MOTRIZ 
 
En cuanto al desarrollo motriz, este comprende todo el proceso del neurodesarrollo 
mediante el cual los individuos logran controlar el uso de sus músculos de manera 
voluntaria para conseguir desarrollar su equilibro, buena postura y movilidad (desde 
cosas tan básicas como el sostén cefálico, gateo, marcha y manipulación de objetos), 
se puede verificar si el desarrollo motriz de un lactante, escolar, infante etc. Es el 
adecuado mediante el cumplimiento temporalmente adecuado de los hitos del 
desarrollo relacionados con la motricidad (30). 
Las habilidades motrices pueden clasificarse en gruesas, finas y orales. Englobando 
la primera las actividades que reclutan grupos musculares grandes como el colocarse 
de pie, sentarse o gatear, la segunda se refiere a los movimientos necesarios para 
actividades de más cuidado tales como agarrar un lápiz o un vaso, por último, las 
habilidades orales son tales como el masticar alimentos, deglutir y la producción 
verbal. Cualquiera de estas tres competencias motrices se puede ver afectadas en 
los trastornos de motricidad. 
 
Un punto a favor es el hecho de la fácil identificación del incumplimiento de los hitos 
en el caso algún retraso en las habilidades motrices, unos padres atentos pueden 
marcar la diferencia y permitir una intervención oportuna. Dado que los trastornos 
genéticos de base pueden ser los causantes de este retraso, esto toma importancia 
en niños en los que no hay un factor de riesgo evidente. Por ejemplo, hay anomalías 
cromosómicas y genéticas que presentan dentro de la clínica característica 
alteraciones ya sea del comportamiento o la motricidad como en los pacientes con 
enfermedad de Huntington, o siendo más específicos en la microdeleción 16.p11.2 en 
la cual se presenta un retraso en la habilidad motriz fina y gruesa además de una 





Imagen tomada de normas de práctica clínica: trastornos de la motricidad (31) 
 
 
4.5 MICRODELECIÓN, MUCRODUPLICACIÓN Y SINDROMES 
 
Para lograr entender mejor las enfermedades a estudiar en este estudio necesitamos 
entender primero varios conceptos. Las mutaciones cromosómicas estructurales son 
el resultado de la rotura y posterior unión de los cromosomas. Dentro de éstas 
tenemos las deleciones, las duplicaciones, las translocaciones (recíprocas y 
robertsonianas), las inversiones, los cromosomas en anillo, las inserciones y los 
isocromosomas (33). A su vez, las podemos dividir entre aquellas que resultan en 
pérdida o ganancia de material genético y aquellas en las que la cantidad del 
material genético permanece constante. 
 
Como parte de nuestro estudio, nos enfocaremos en aquellas anomalías que hay un 
desequilibrio en la cantidad de la información genética; pero no en una escala 
evidenciable en el estudio citogenético convencional, sino en una en la que se 
necesitan estudios más complejos y con una sensibilidad mayor como los 
microarreglos, la hibridación fluorescente in situ (FISH) y la reacción en cadena de la 
polimerasa fluorescente cuantitativa (QF-PCR). A esta escala, las anomalías que 
resultan en pérdida o ganancia de material genético reciben el nombre de 
microdeleciones y microduplicaciones respectivamente. Se sabe, además, que 
entre un 7 a 11% de pacientes con un cariotipo normal presentan desequilibrios 
(pérdidas o ganancias) detectadas mediante estudios genéticos molecular (5). 
 
Hablamos de microdeleciones cuando tenemos una pérdida de hasta 5 millones de 
pares de bases (megabases: Mb) (34). El mecanismo por el cual ocurren es similar al 
de las deleciones. Cuando el ADN se rompe, puede hacerlo de diferentes maneras: 
una sola rotura en uno de los brazos del cromosoma dará lugar a una deleción 
terminal, mientras que dos roturas en un mismo lado del centrómero con posterior 
unión de los extremos se origina una deleción intersticial. Por otro lado, el mecanismo 
por el cual las duplicaciones (y por ende las microduplicaciones) ocurren es mucho 
más complejo y por lo general son el resultado de errores en la replicación y 
reparación del ADN. Los mecanismos son: el cruce desigual entre cromosomas no 
homólogos, la retrotransposición (cuando el ARNm se transcribe a ADN 
complementario y es insertado en el genoma) y el deslizamiento de replicación (35). 
 
El deslizamiento de replicación es el principal mecanismo por el cual se generan 
duplicaciones de segmentos cortos de ADN en los seres humanos. Esta ocurre 
cuando durante la replicación del genoma hay algún error que lleva a la polimerasa 
a disociarse del ADN, lo que detiene el proceso. Luego, cuando la polimerasa se une 
nuevamente al ADN, esta se coloca sobre una posición incorrecta y copia la misma 
información dos o más veces (36)(37). 
 
La gran cantidad de síndromes genéticos existentes en la actualidad, se asocian en 
muchos casos a modificaciones en la dosis de genes; ya sea por las anomalías 
estructurales ya discutidas: deleción y duplicación, como también alteraciones en la 
función: la impronta genética y la disomía uniparental (38). Entre los ejemplos clásicos 
de deleciones evidenciables en el cariotipo convencional tenemos al síndrome de Cri 
du chat (maullido de gato), el cual ocurre por una deleción terminal del brazo corto del 
cromosoma 5; se caracteriza por llanto neonatal agudo similar al de un gato, 
microcefalia, rasgos faciales dismórficos, hipotonía, defectos cardíacos y retraso 
mental grave. Afecta aproximadamente a 1 en 50.000 nacidos vivos y siempre están 
ausentes las bandas 5p15.2 y 5p15.3, las cuales conforman la región crítica de este 
fenotipo; una microdeleción de estas coincidiría con un cuadro clínico similar (5)(39). 
Otro ejemplo clásico sería el síndrome de Wolf-Hirschorn, en donde una deleción 
distal en el brazo corto del cromosoma 4 genera manifestaciones como la restricción 
del crecimiento intrauterino, la microcefalia, defectos estructurales en la línea media, 
defectos cardiacos septales e hipospadias; ocurre también en 1 de cada 50.000 
nacidos vivos y su región crítica es la banda 4p16.3 (38)(40). 
 
Así mismo, hay un número mucho mayor de síndromes causados por 
microdeleciones y microduplicaciones. Entre los cuales tenemos algunos ejemplos 
resumidos en la siguiente tabla: 
 







(VCFS), hipoplasia tímica, 
hipoparatiroidismo, 
alteraciones renales, 




Similar a VCFS, 
discapacidad visual y 
auditiva, convulsiones, 
microcefalia, ptosis y 
anormalidades 
urogenitales (42) 
Deleción 22q11.2 (40) Duplicación de 1.5 a 3 
mb en 22q11.2 (42) 
1 en 4.000 a 6.000 








retraso en el crecimiento y 
desarrollo, valvulopatías 
(estenosis aórtica) (38) 
Duplicación 
7q11.23 
Retraso del habla, 
discapacidad 
intelectual,  epilepsia, 
cejas rectas y gruesas 
y trastornos  del 
espectro autista (43) 
Deleción de 1550 kb en 
7q11.23 (5) 
Duplicación de 7q11.23 
(43) 
1 en 7.500 a 20.000 
nacidos vivos (40) 
1 en 7.500 a 20.000 





múltiples, retraso mental y 
del habla, problemas de 
sueño y de conducta (45) 
Síndrome de 
Potocki-Lupski 
Hipotonía,  disfagia, 




de comportamiento y 
trastornos del espectro 
autista () 
Deleción de 3,5 Mb en 
17p11.2 (40) 
Duplicación de   1.3 a 
3.7 mb en 17p11.2 (42) 
1 en 15.000 a 25.000 
nacidos vivos (45) 





dificultades   de 
aprendizaje y rasgos 
Duplicación 5q35 microcefalia, retraso 
del crecimiento  y 
desarrollo, baja 
 faciales típicos, edad 
ósea avanzada (40). 
 estatura y retraso en la 
edad ósea (42). 
Deleción de 1500 kb en 
5q35.3 (5). 
Duplicación de 5q35 
(47). 
1 en 10,000 a 14,000 
nacidos vivos (48). 
<1 en 1.000.000 de 




Estatura corta, rasgos 





retraso del desarrollo, 
anomalías del sistema 
nervioso central y 
trastornos del espectro 
autista (42). 
Deleción de 72 kb en 
17p13.3 (43). 
Duplicación en 17p13 
(49). 
1 en 100.000 nacidos 
vivos (50). 
<1 en 1.000.000 de 
nacidos vivos (49). 
 
Por otra parte, existen otros síndromes que están dados por alteraciones en 
mecanismos reguladores de la expresión genómica; como la impronta genética. Este 
es un fenómeno por el cual los genes se expresan de diferente manera dependiendo 
de si la copia proviene del padre o de la madre. Como ejemplo tenemos a los 
síndromes de Prader-Willi y Angelman, ambos comparten el mismo locus: 15q11-13 
y ambos pueden ocurrir por disomía uniparental (ambas copias provienen del mismo 
progenitor) de la madre o padre, respectivamente. O como resultado de una 
microdeleción, que si ocurre en el cromosoma materno, se desarrollaría el síndrome 
de Angelman mientras que si ocurre en el paterno, se desarrollaría el síndrome de 
Prader-Willi (51)(52). 
 
Dicho todo lo anterior, podemos concluir que el relacionar el retraso psicomotor como 
síntoma cardinal de todos los síndromes mencionados que se encuentran asociados 
a mutaciones de tipo microdeleciones y microduplicaciones, existen ciertas 
concordancias, pero el hecho de que haya tantos de ellos y con síntomas tan 
parecidos nos complica un tanto el hecho de clasificarlos, caracterizarlos y atribuirlos 
a un error cromosómico específico. Con todo esto tenemos evidencia de que existe 
relación entre los síntomas y las mutaciones, pero no la suficiente para tener un 
diagnóstico temprano, ni para realizar un diagnóstico diferencial rápido, que nos 
ayude a darle una intervención satisfactoria al paciente, en caso de que la patología 




5.1 OBJETIVO GENERAL 
 
 
Estudiar la frecuencia de anomalías cromosómicas tipo 
microdeleción/microduplicación en un grupo de pacientes con retraso psicomotor, 
retraso mental, anomalías del desarrollo y/o del comportamiento en la ciudad de 
Barranquilla 
 
5.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
 
1. Caracterizar clínicamente a un grupo de pacientes con retraso psicomotor, 
retraso mental, anomalías del desarrollo y/o del comportamiento. 
 
2. Estudiar desde el punto de vista cromosómico a través de estudio de 
microarreglos a los pacientes parte de la muestra. 
 
3. Identificar la frecuencia de las anomalías cromosómicas con el 
cuadro clínico de los pacientes parte de la muestra. 
 
4. Proporcionar información epidemiológica sobre la frecuencia de 
anomalías cromosómicas tipo microdeleción/microduplicación en 
pacientes de la ciudad de Barranquilla. 
6. ASPECTOS METODOLÓGICOS 
 
6.1 TIPO DE ESTUDIO 
 
Es un estudio de tipo observacional, descriptivo y retrospectivo de fuente secundaria, 




6.2 POBLACIÓN DE ESTUDIO 
 
- Población diana: Todos los pacientes que fueron remitidos o que consultaron de 
manera particular a la consulta de genética clínica por signos de retraso 
psicomotor durante el periodo de 2012 a julio del 2019 en la ciudad de 
Barranquilla. 
 
- Población Accesible: Todos los pacientes que fueron remitidos o que consultaron 
de manera particular a la especialidad de genética clínica del Hospital Universidad 
del norte o en el consultorio particular del Doctor Carlos Silvera por signos de 
retraso psicomotor durante el periodo de 2012 a julio del 2019 en la ciudad de 
barranquilla. 
 
- Población elegible: 
● Criterios de inclusión: 
- Que tenga signos de retraso psicomotor confirmados midiendo el desarrollo 
del niño de acuerdo con los hitos esperados para su edad. 
● Criterios de exclusión 
- Que tengan un cariotipo con algún tipo de alteración. 
- Que tenga otra patología metabólica congénita de base 
- Muestra: 61 participantes. 
6.3 VARIABLES  








Complicaciones durante el embarazo 
Agudización de patologías maternas de 
base 





Edad gestacional al nacer 
Complicaciones durante el parto 
Edad gestacional al nacer 
Características físicas dismórficas 
 




Características de la 
microdeleción/microduplicación 
Lugar dentro del cromosoma 
Tamaño en pares de base (o múltiplos) 
 
 
6.4 PLAN DE RECOLECCIÓN DE DATOS 
 
Durante el proceso de ejecución del proyecto, se solicitó permiso al comité de ética 
del Hospital Universidad del Norte, así también a los docentes y especialistas en 
genética clínica, la Dra. María del Pilar Garavito Galofre y el Dr. Carlos Arturo Silvera 
Redondo quienes cuentan con consultorio particular. Se presentó el proyecto a los 
profesionales involucrados en la realización del proyecto con el objetivo de que 
facilitasen el material necesario para el desarrollo de este. 
 
Los datos se tomaron de fuente secundaria, constituida por las historias clínicas de 
los pacientes candidatos. Se Recolectaron los datos y posteriormente a la 
recolección, se realizó el ordenamiento y análisis de la información. Como método de 




6.5 CONSIDERACIONES ÉTICAS 
 
La información del presente estudio se obtuvo a través del estudio clínico, tomando 
como base la historia clínica del paciente con principal énfasis en el fenotipo del 
paciente y el estudio de microarreglos previos. Por lo anterior, la realización de este 
trabajo de investigación según la Resolución del Ministerio de Salud 8430 de 1993 en 
su artículo 11 está clasificado como una investigación sin riesgos (53) 
 
No se realizó consentimiento informado puesto que se recolectó la información de 
manera anónima. Se garantizó en todos los casos la total confidencialidad de la 
información. La información obtenida de los pacientes no se proporcionó ni tuvieron 
acceso personas ajenas a este estudio. 
 
 
6.6 PLAN DE PROCESAMIENTO 
 
La información y los datos obtenidos de las instituciones hospitalarias y de los 
consultorios particulares, se tabularon mecánica y organizadamente, usando la 
aplicación de Excel y StatData para así formar las bases de datos de acuerdo con 
las variables en estudio y su consiguiente análisis. Las variables cualitativas se 
codificaron para su manejo. Finalmente, la información de las bases de datos se 
precisó en el software Epi-info para un análisis satisfactorio de todas las variables 
con relación a los objetivos propuestos en el proyecto. 
 
 
6.7 PLAN DE PRESENTACIÓN 
 
Para la presentación de los resultados obtenidos en este estudio descriptivo, se 
usaron tablas univariadas, con las cuales se pretende relacionar las variables 
como, por ejemplo, signos y síntomas con el locus del cromosoma donde se ubica 
la mutación referida en el estudio de microarreglos. Todo lo anterior se llevó a cabo 
en relación con los objetivos específicos 
 
 
6.8 PLAN DE ANÁLISIS 
 
Para el análisis de los datos se emplearon medidas estadísticas de conformidad con 
la naturaleza de las variables a analizar, utilizando medidas de tendencia central, 
como promedio, mediana y moda, para las variables cuantitativas; y medidas de 





7.1 CARACTERIZACIÓN DE LA POBLACIÓN DE ESTUDIO 
 
Esta investigación logró reunir información de un total de 61 pacientes que 
consultaron entre los años 2012 y 2019 en el Hospital Universidad del Norte -HUN-. 
El HUN recibe pacientes de varios municipios de los departamentos del Atlántico 
(en su gran mayoría), Magdalena y de Bolívar y en el consultorio particular del 
doctor Carlos Silvera, especialista en genética humana, ubicado en la ciudad de 
Barranquilla, Atlántico. 
 
De acuerdo con los resultados presentados en la tabla 4, la mayoría de los pacientes 
participantes fueron del sexo masculino, con edades entre 2 y 10 años, las edades más 
frecuentes fueron 2, 3, 7 y 10 años (ver figura 1).  
 
Figura 1. Edad en años cumplidos de los pacientes con retraso psicomotor, retraso mental, 















Respecto a las características dismórficas, estas fueron agrupados 
anatómicamente así: 
 
- Características dismórficas en cabeza y cuello: Cabeza aplanada, 
braquicefalia, microcefalia, frente en punta, pobre sostén cefálico, frente 
estrecha, braquicefalia, frente amplia, macrocráneo, microcráneo, 
dolicocefalia, cuello corto. 
 
- Características dismórficas en cara: Facie triangular, facie tosca, filtrum 
marcado, maxilar prominente, facie alargada, facie atípica, maxilar alargado, 
micrognatia, facie aplanada, facie alérgica, hipoplasia mediofacial, filtrum 
alargado, fisuras palpebrales oblicuas hacia arriba, ptosis palpebral, 
microftalmia, catarata, estrabismo, fisuras palpebrales rectas, fisuras 
antimongoloides, epicanto interno, hipertelorismo ocular, hipotelorismo ocular, 
pliegues epicanticosepicánticos, fisuras palpebrales cortas, nariz ancha, nariz 
en punta, nariz pequeña, puente nasal deprimido o plano, nariz afilada, puente 
nasal prominente, narinas evertidas, narinas antevertidas, nariz delgada, 
puente nasal alto, nariz bulbosa, boca amplia, boca pequeña, labios gruesos, 
maloclusión dental, boca en carpa, paladar ojival, microstomía, dientes 
pequeños, boca abierta, labios en arco de cupido, orejas pequeñas, pabellón 
auricular prominente, orejas aladas, orejas de baja implantación, pabellón 
auricular antevertido, efélides en cara, efélides en punta de la lengua. 
 
- Características dismórficas en tórax: Pectus excavatum, ginecomastia o 
dipomastia, hipertelorismo mamario, mamilas de baja implantación, posición 
anómala del tórax, efélides en tórax. 
 
- Características dismórficas en abdomen: Abdomen globoso, obesidad 
central, obesidad abdominal marcada. 
 
- Características dismórficas en zona pélvica y urogenital: Genitales 
hipoplásicos, ano imperforado, criptorquidia, grasa en caderas. 
 
- Hirsutismo: Desarrollo excesivo de vello debido a un trastorno de las glándulas 
suprarrenales. 
 
- Características dismórficas en articulaciones: Hiperelasticidad articular, 
hiperlaxitud articular. 
 
- Características dismórficas en extremidades superiores: Manos grandes, 
pliegue transversal en manos, manos pequeñas, dedos alargados, manos 
gruesas, dedos cortos, manos empuñadas, cubito valgo, deformidad de 
Madelung bilateral, asimetría de miembros, clindactilia de 5° dedo. 
 
- Características dismórficas en extremidades inferiores: Pies grandes, pie 
plano, pies pequeños, genu varo, sindactilia del 3° y 4° dedo del pie izquierdo 
y, 2° y 3° del pie derecho, dedos alargados, pie plano, desviación de talones, 
asimetría de miembros. 
 
Como se puede apreciar en la descripción anterior se encontró una gran variedad de 
signos que clínicamente se consideran dismórficos, de los grupos mencionados las 
más frecuentes fueron las características dismórficas en la cara (Figura 3), que se 
encontraban en más de la mitad de los pacientes. Siguiendo a este grupo, otro muy 
común fueron las características dismórficas de la cabeza y del cuello. 
 
La figura 2 presenta el número de anomalías cromosómicas presentes con mayor 
frecuencia en la población de estudio. En total, la frecuencia de microdeleciones fue 
del 27,86%, de microduplicaciones fue de 21,31% y de ambas fue del 4,91%. 
 
Figura 2. Anomalías cromosómicas de los pacientes con retraso psicomotor, retraso mental, anomalías 











Figura 3. Regiones anatómicas con malformaciones de los pacientes con retraso psicomotor, retraso 





Los pacientes se agruparon en 4 categorías de acuerdo con la cantidad de 
agrupaciones anatómicas con dimorfismo: los que no tuvieron ninguna, una 
agrupación, dos agrupaciones y tres o más agrupaciones. Se encontró que la mayoría 
tenían tres o más agrupaciones anatómicas con dimorfismo. 
 
El cuadro clínico de retraso psicomotor, además de incluir los hallazgos del examen 
físico de los pacientes, se incluyen las manifestaciones reportadas en la consulta, 
como un indicio importante de las patologías evaluadas. En nuestro estudio, se indago 
acerca de las manifestaciones y es importante resaltar que todos los pacientes, por lo 
menos tenían una manifestación. Se agruparon de la siguiente manera: 
 
- Retraso psicomotor En este grupo, se incluyeron a los pacientes que 
consultaron por retraso en la adquisición de los hitos del desarrollo para la 
edad o perdida de estos que anteriormente habían sido expresados o 
desarrollados por el paciente. No se incluyeron retrasos relacionados con el 
lenguaje, pues se le dio su propia categoría, dado la variedad de hallazgos que 
se tuvieron con respecto a este. 
 
- Trastornos en el lenguaje: Se decidió que se tomaría una categoría aparte 
para este ítem, porque no todas las manifestaciones estaban relacionadas con 
un retraso del lenguaje, si no con un contexto más amplio; en esta categoría 
se incluyeron pacientes que tenían retraso en el desarrollo del lenguaje, 
problemas para la articulación del lenguaje, alteraciones en la expresión del 
lenguaje escrito y verbal u oral. 
 
- TEA: Se incluyeron a pacientes con diagnóstico anterior de Trastorno del 
espectro autista. 
 
- Deterioro del comportamiento: Aquí se incluyen todas las conductas que se 
EA comportamiento lenguaje 













encontraron como por ejemplo agresividad contra personas de su entorno o 
contra ellos mismo y dificultad para socializar o relacionarse con las demás 
personas. 
 
- Otros: aquí encontramos cardiopatías, ansiedad por la comida, 
movimientos repetitivos, hiperactividad, convulsiones. 
 
Figura 4. Frecuencia de manifestaciones de los pacientes con retraso psicomotor, retraso mental, 




En los pacientes incluidos en el estudio se evidencio que la manifestación más 
común es el retraso psicomotor (50.81%), seguido en frecuencia de los trastornos 
del lenguaje (32.78%) (ver figura 4). Es importante destacar que había pacientes que 
presentaban más de una manifestación, el 64% de ellos consulto por 2 o más 
manifestaciones y en nuestro análisis incluimos las combinaciones más frecuentes 
de estas, encontramos que el 23% de los pacientes consulto por retraso psicomotor 
y otras manifestaciones (cardiopatías, ansiedad por la comida, movimientos 
repetitivos, hiperactividad, convulsiones) y el 15% de los pacientes consultaron por 
retraso psicomotor y trastornos del lenguaje. 
 
Tabla 4. Caracterización clínica de los pacientes con retraso psicomotor, retraso mental, 





2-10 28 45.90 
10-17 19 31.14 
17-25 10 16.39 
25-32 1 1.63 
32-40 2 3.27 
40-47 1 1.63 
Sexo 
Masculino 36 59.01 
Femenino 25 40.99 
Características físicas dismórficas* 
Ninguna 10 16.39 
Una agrupación 13 21.31 
Dos agrupaciones 17 27.86 
Tres o más agrupaciones 21 34.42 
Manifestaciones 
Retraso psicomotor 31 50.81 
Trastornos del lenguaje 20 32.78 




Otros 19 31.14 
 
 
7.2 RESULTADO DE LOS ESTUDIOS DE HIBRIDACIÓN GENÓMICA DE LOS 
PACIENTES 
 
Los resultados de los estudios de hibridación genómica mostraron que en la 
población estudiada se presentan alteraciones en el estudio mencionado en un 54% 
de los pacientes, de estos se presentaron más microdeleciones con un porcentaje 
de 27% en comparación con microduplicaciones que corresponden a un 21% de los 
pacientes. 
 
En relación con las anomalías encontradas, es importante anotar que, al tratarse de 
la lectura de resultados de laboratorios diferentes, cada uno tiene una nomenclatura 
que podría ser diferente para una misma lesión cromosómica y que además cada 
especialista plasmo en la historia clínica de la misma manera que los laboratorios 
reportaban. En los resultados encontrados (ver tabla 5), se reportaron anomalías que 
hacen parte de síndromes ya descritos como el síndrome 22q11 y otros que no se 
relacionan con manifestaciones clínicas descritas. 
 
Tabla 5. Descripción de resultados de los estudios de hibridación genómico en 
pacientes de la ciudad de Barranquilla, 2012 – 2019. 
Variables n=61 
 
 n % 
Tipo de anomalía en estudio 
Estudio genético normal 28 45.90 
Microduplicación 13 21.31 
Microdeleción 17 27.86 
Más de 1 anomalía* 3 4.91 
LOCUS   
22q11.21 2 3.27 
3p24.4 2 3.27 
8p11.1 1 1.63 
4p16.1 3 4.91 
8p23.2 1 1.63 
Xp22 2 3.27 
7q11.21 1 1.63 
15q11 2 3.27 
16p11.2 1 1.63 
12p12.1 2 3.27 
Xq28 1 1.63 
7p21.3 1 1.63 
7p11.2 1 1.63 
15q26.2 1 1.63 
22q11.21 3 4.91 
5p15 y Xp22 1 1.63 
4p16.3 y 12P13 2 3.27 





TANGO2 1 1.63 
SHOX2 1 1.63 
SOX5 2 3.27 
AFF2 1 1.63 
THSD7A 1 1.63 
SEC61G y EGFR. 1 1.63 
WFS1, LETM1, MSX1 1 1.63 
Ninguno 50 81.96 
Respecto a la agudización de patología materna no se encontró información en las 
historias clínicas del 47% de los participantes, con respecto a los hábitos maternos, no 
se encontró evidencia de estos en la historia clínica, por lo que estas variables no 
fueron analizadas, debido a que la información no sería significativa en nuestro estudio no 
se analizó. 
 
También, se pudo identificar la frecuencia de anomalías cromosómicas teniendo en 
cuanta el tipo de manifestación clínica de los pacientes estudiados. De esta manera, en 
los pacientes que presentaron un estudio genético normal el 82% no presentaron 
retraso psicomotor, el 25% presentaron trastorno del lenguaje, el 10% deterioro del 
comportamiento y ninguno presentó trastorno del espectro autista. Por su parte, en los 
pacientes cuyos hallazgos de hibridación genómica se identificaron micro duplicaciones, 
el 11% presentaban retraso psicomotor, el 47% trastorno del lenguaje, y el 17% 
deterioro del habla. A su vez, los pacientes que presentaron microdeleciones, el 66% 
tuvieron retraso psicomotor, el 100 trastorno psicomotor y el 66% deterioro del 
comportamiento. Por último, es importante mencionar que aquellos pacientes que 
presentaron en el estudio de hibridación genómica micro duplicaciones y 
microdeleciones, el 91% presentaban trastornos del espectro autista (ver tabla 5). 
 
Tabla 5. Frecuencia de tipos de anomalía de acuerdo con el tipo de manifestación clínica de los 
pacientes 
Variable n=61 
















































































Con la aplicación de los criterios de inclusión y exclusión se realizó la recolección de 61 
historias clínicas para posterior análisis, un número inferior a lo esperado debido a una 
reducción del tiempo de recolección de datos planteado en un inicio, sumado al gran 
número de historias clínicas a analizar de la mano con una poca frecuencia en la 
solicitud de los exámenes clínicos necesarios para la investigación. De igual manera, 
gran número de los pacientes abandona con frecuencia el seguimiento por consulta 
externa antes de que los estudios de hibridación genética sean realizados o bien, den 
resultados, este fenómeno puede ser causado debido al tiempo prolongado de espera 
antes de que conocer los resultados del estudio o un fallo de asesoramiento a consulta 
genética por parte de los pacientes que consultan. Se cumplen los objetivos del estudio, 
aunque como se manifiesta anteriormente, es necesario realizar un estudio con un 
mayor tamaño de muestra para lograr correlacionar las variables implicadas con las 
anomalías y para identificar las asociaciones respectivas. La propia naturaleza de las 
enfermedades por microdeleción o microduplicación albergan una gran cantidad de 
variables a estudiar, estas fueron organizadas de acuerdo con el sexo, la edad 
gestacional al momento del parto (a término o pretérmino) las posibles complicaciones 
durante el embarazo: agudas (aborto, amenaza de parto pretérmino, ruptura prematura 
de membranas), infecciosas (microorganismos del grupo TORCH, infecciones de vías 
urinarias, vaginosis), o trastornos hipertensivos. En caso de presentar dimorfismos 
estos fueron clasificados de acuerdo con el sitio anatómico en el cual se hallaron al 
momento del examen físico, ya sea en cabeza y cuello, cara, tórax, área genital o 
extremidades superiores e inferiores. Las manifestaciones clínicas que afectan la esfera 
mental fueron catalogadas de acuerdo con la presencia de retraso psicomotor, retraso 
del lenguaje, trastorno del espectro autista o deterioro del comportamiento, ninguna de 
estas es excluyentes entre ellas, en varios casos se presentan ambas en un mismo 
paciente. Al momento de organizar la información referente a los estudios de hibridación 
genética, estos se clasificaron en no patológicos o microdeleciones y 
microduplicaciones, en estas dos últimas se documentó el locus en el cual se 
presentaron, los genes afectados y su frecuencia en relación con los demás pacientes 
del estudio. 
 
En un estudio similar realizado en Perú por Abarca-Barriga HH. et al, pudieron hacer 
ciertas conexiones entre el retraso del desarrollo psicomotor y/o la discapacidad 
intelectual en una población que asistió a consultas de genética en una institución 
especializada para ello. En dicho estudio analizaron las manifestaciones de estos 
pacientes mediante estudios de laboratorio objetivos, teniendo en cuenta como principal 
estudio fue un cariotipo normal o alterado y además de ello, un estudio molecular de 
dichos pacientes en busca de anomalías genéticas a nivel molecular que podrían estar o 
no relacionadas con las manifestaciones que estos individuos presentaban, así como con 
un cariotipo con o sin alteraciones (45). 
 
En este estudio, a diferencia del realizado por Abarca-Barriga HH. et al, no fue incluido el 
cariotipo por tratarse de anomalías que ya han sido estudiadas en un gran porcentaje. A 
pesar de ello, estos dos estudios se centran en pacientes con trastornos del desarrollo y/o 
discapacidad del intelecto demostrando una relación no muy lejana entre personas con 
estas manifestaciones clínicas y aquellas con un estudio molecular alterado. Es poca la 
información concisa que se puede extrapolar a partir de estas dos investigaciones, pero 
lo que si podemos deducir es que sin lugar a duda existe una conexión aun no muy clara 
entre estos pacientes con retraso del desarrollo y del intelecto y las alteraciones a nivel 
molecular de sus genes. Por otra parte, ambos estudios llegan a un consenso claro y 
definitivo, y es que este tipo de enfermedades son sin lugar a dudas complicadas de 
estudiar por múltiples motivos, pero estos motivos no deberían sopesar el bienestar y 
calidad de vida de aquellos afectados por estas entidades, ya que hoy en día, gracias a 
estas tecnologías se pueden orientar diagnósticos, pronósticos, manejos y asesorías 
genéticas. Habiendo dicho esto, es evidente que estas tecnológicas (estudios de 
microarreglos, cariotipo, etc.) son indispensables y costo-efectivas a la hora de la práctica 
clínica, por lo que se sustenta la necesidad y utilidad de continuar con estas pruebas, así 




El retraso psicomotor, las alteraciones del leguaje y del comportamiento son fenómenos 
que ocurren con marcada frecuencia, con una prevalencia mundial de hasta el 5%, entre 
las causas de base de encuentran las anomalías genéticas tales como las 
microdeleciones, microduplicaciones entre otras. De acuerdo a los datos analizados más 
de la mitad de los pacientes con algún tipo de retraso psicomotriz, del lenguaje o con 
alteraciones comportamentales presentó un estudio de microarreglos patológico, esto 
toma importancia en la búsqueda de un diagnostico etiológico acertado en estos 
pacientes, teniendo en cuenta la poca indicación de estos estudios en el panorama actual. 
Aunque debido al número limitado de muestra no se pudo encontrar frecuencias 
marcadas o repetitivas en los resultados de los microarreglos, está claro que la presencia 
de estas alteraciones puede estar relacionada a gran cantidad de trastornos morfológicos 
o psíquicos, Aún en conciencia de nuestras limitaciones al momento de realizar el estudio, 




Con la elaboración de este proyecto se descubrieron fallas que pudieron haber 
mejorado la metodología de este estudio. Consideramos pertinente que en futuros 
proyectos se cuente con una base de datos de pacientes con alteraciones genéticas 
para facilitar la recolección de información. Por otro lado, es necesario mejorar la 
accesibilidad a los pacientes para poder confirmar sus estudios moleculares 
alterados que se asocien al cuadro clínico especifico de cada paciente y poder así 
realizar un diagnóstico, seguimiento y tratamiento oportuno y adecuado que 




- Alelo: Cada una de las formas alternativas de un gen que ocupan el mismo lugar 
en los cromosomas homólogos y cuya expresión determina las características del 
mismo rasgo de organización, como el color de los ojos. 
 
- ADN: Biopolímero cuyas unidades son desoxirribonucleótidos y que constituye el 
material genético de las células y contiene en su secuencia la información para la 
síntesis de proteínas, conocido más por sus siglas ADN o DNA. 
 
- ARN: Biopolímero cuyas unidades son ribonucleótidos y que, según su función, 
puede ser mensajero, ribosómico o de transferencia. 
 
- Cromosoma: Filamento condensado de ácido desoxirribonucleico, visible en el 
núcleo de las células durante la mitosis y cuyo número es constante para las 
células de cada especie animal o vegetal. 
 
- Cromatina: Sustancia constituida esencialmente de ADN y proteínas, que se 
encuentra en el núcleo de las células eucariontes. 
 
- Deleción: Mutación genética que consiste en la pérdida de uno o más nucleótidos 
de la secuencia del ADN. 
 
- Discapacitado: Dicho de una persona: que padece una disminución física, 
sensorial o psíquica que la incapacita total o parcialmente para el trabajo o para 
otras tareas ordinarias de la vida. 
 
- Duplicación: Mutación genética que consiste en la repetición de uno o más 
nucleótidos de la secuencia del ADN. 
 
- Fenotipo: Manifestación variable del genotipo de un organismo en un determinado 
ambiente. 
 
- Gen: Secuencia de ADN que constituye la unidad funcional para la transmisión de 
los caracteres hereditarios. 
 
- Genética: Parte de la biología que trata de la herencia y de lo relacionado con ella. 
 
- Genotipo: Conjunto de los genes de un individuo, de acuerdo con su composición 
alélica. 
 
- Herencia: Conjunto de caracteres que los seres vivos reciben de sus progenitores. 
 
- Idiopático: Dicho de una enfermedad de causa desconocida. 
 
- Lenguaje: Facultad del ser humano de expresarse y comunicarse con los demás a 
través del sonido articulado o de otros sistemas de signos. 
 
- Locus: Lugar de un cromosoma en el que se encuentra un gen determinado. 
 
- Malformación: Anomalía en el desarrollo, especialmente cuando constituye un 
defecto estructural. 
 
- Motricidad: Capacidad del sistema nervioso central de producir la contracción de 
un músculo. 
 
- Mutación: Alteración en la secuencia del ADN de un organismo, que se transmite 
por herencia. 
 
- Nucleótido: Compuesto orgánico constituido por una base nitrogenada, un azúcar 
y ácido fosfórico. 
 
- Síndrome: Conjunto de síntomas característicos de una enfermedad o un estado 
determinado. 
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